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ABSTRACT 
 
Background: Formalin (formaldehyde) is a chemical that is often used as a food preservative 
but hazardous to health. Formalin is easily absorbed into the body either through oral, 
inhalation exposure, and skin exposure. In high doses, formalin can cause inflammation and 
ulceration in the intestinal. 
Aim: This research aimed to prove the effect of gradual dose of formalin peroral to the 
histophatology image of wistar rat’s duodenal. 
Method: This laboratory experimental study with post test only control group design. Samples 
were 20 male wistar rats that met inclusion and exclusion criteria, and were adapted for 7 days 
and divided by simple random sampling into one control group and three treatment groups. K 
group was not given formalin. P1 was given formaline 50 mg/ kgBW/day, P2 was given 
formaline 100mg/kgBW/day, and P3 was given formaline 200mg/ kgBW/day. Terminations 
performed after 12 weeks and its duodenal organ has taken to become histologycal preparations. 
Result: The mean score of mucosal epithelial damage in the duodenum in the treated group 
K=1,20; P1=2,00; P2=2,60; P3=3,04. Epithelial damage was highest in group P3. Scores are 
assessed including histopathological changes in the form of desquamation, erosion and 
epithelial ulceration. ANOVA test results obtained epithelial damage score has differences 
between groups (p=<0,001) and Post Hoc test found significant differences in K-P1(p=0,011), 
K-P2(p=0,000), K-P3(p=0,000), and P1-P3(p=0,001). 
Conclusion: Giving gradual dose of formaline for 12 weeks can cause duodenal histopathologyc 
change on wistar rat’s. The calculation results of integrity score of duodenal mucosal epithelial 
in the treated group showed the higher dose given, the higher the degree of epithelial damage. 
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ABSTRAK 
 
 
Latar Belakang: Formalin (formaldehyde) merupakan bahan kimia yang sering digunakan 
sebagai pengawet makanan tetapi berbahaya bagi kesehatan. Formalin sangat mudah diserap ke 
dalam tubuh baik melalui oral, paparan inhalasi, dan paparan kulit. Dalam dosis tinggi formalin 
dapat menyebabkan peradangan dan ulserasi pada intestinal 
Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk membuktikan pengaruh fomalin peroral dosis bertingkat 
terhadap perubahan gambaran histopatologi duodenum tikus wistar. 
Metode: Penelitian eksperimental laboratorik dengan rancangan post test only control group 
design. Sampel berupa 20 tikus wistar jantan yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi, 
kemudian diadaptasi selama 7 hari dan dibagi secara simple random sampling menjadi satu 
kelompok kontrol dan tiga kelompok perlakuan. K merupakan kelompok kontrol tanpa diberi 
formalin peroral. P1 diberi formalin peroral 50mg/kgBB/hari, P2 diberi formalin peroral 
100mg/kgBB/hari, dan P3 diberi formalin peroral 200mg/kgBB/hari. Setelah 12 minggu dilakukan 
terminasi dan diambil organ duodenumnya untuk dibuat preparat histologi. 
Hasil: Rerata skor kerusakan epitel mukosa duodenum pada kelompok K=1,20; P1=2,00; 
P2=2,60; P3=3,04. Kerusakan epitel tertinggi pada kelompok P3. Skor yang dinilai meliputi 
perubahan histopatologi berupa deskuamasi, erosi dan ulserasi epitel. Hasil uji ANOVA 
didapatkan perbedaan skor kerusakan epitel antar kelompok (p=<0,001) dan Uji Post Hoc 
didapatkan perbedaan yang bermakna pada K-P1 (p=0,011), K-P2 (p=0,000), K-P3 (p=0,000), 
dan P1-P3 (p=0,001). 
Kesimpulan: Pemberian formalin peroral dosis bertingkat selama 12 minggu menyebabkan 
terjadinya perubahan histopatologi duodenum tikus wistar. Hasil perhitungan skor integritas 
epitel mukosa duodenum pada kelompok perlakuan menunjukan semakin tinggi dosis yang 
diberikan, semakin tinggi tingkat kerusakan epitel. 
 
Kata kunci: Formalin, gambaran histopatologi duodenum 
 
 
PENDAHULUAN 
Perkembangan pangan saat ini makin baragam bentuknya, baik dari jenis maupun dari 
rasa dan cara pengolahannya. Namun seiring dengan itu penambahan bahan-bahan aditif  dan 
bahan pengawet banyak ditemui yang bertujuan untuk menjaga daya tahan dan memperpanjang 
masa simpannya.
1
 Salah satu bahan pengawet yang banyak digunakan yaitu formalin yang 
sedianya merupakan bahan pengawet non pangan tetapi banyak digunakan pada makanan, 
namun dilarang karena sifatnya yang berbahaya terhadap kesehatan. 
2
 
Dasar hukum yang melarang penggunaan formalin sebagai pengawet makanan yaitu UU No 
7/1996 tentang Pangan dan UU No 8/1999 tentang Perlindungan Konsumen, PP No 28 tahun 
2004 Tentang Keamanan Pangan, Peraturan Menteri Kesehatan No. 1168/Menkes/PER/X/1999. 
Hal ini disebabkan oleh bahaya residu yang ditinggalkannya bersifat karsinogenik bagi tubuh 
manusia.
3-6
 Meskipun penggunaannya dilarang, tetapi masih banyak dijumpai di pasaran. Pada 
agustus 2011 dilakukan inspeksi mendadak oleh jejaring pangan dari Kantor Ketahanan Pangan, 
BPOM, Dinas Pertanian, Dinas kelautan dan Perikanan, Disperindag, dan Dinas Kesehatan Kota 
Semarang di Pasar Johar. Hasil pemeriksaan dalam sidak tersebut diketahui makanan seperti mie 
basah, ikan asin, terasi, kerupuk siap makan maupun mentah mengandung formalin yang 
kadarnya cukup tinggi dan berbahaya jika dikonsumsi.
7
 
Formalin mempunyai nama kimia formaldehida, merupakan aldehida berbentuknya gas 
dengan rumus kimia H2CO. Formalin beredar di pasaran mempunyai kadar formaldehid yang 
bervariasi, antara 20% – 40%.5 Formalin dapat masuk ke dalam tubuh melalui pernapasan, 
kontak langsung dan melalui mulut dengan memakan makanan mengandung formalin.
8-9
Hasil 
penelitian sebelumnya menunjukan bahwa formalin dapat menggangu dan menyebabkan 
perdarahan sistem gastrointestinal, menggangu sistem hepatorenal dan sistem saraf pusat.
11 
Berdasarkan uraian diatas, maka dampak formalin perlu mendapat perhatian besar 
dengan melakukan penelitian mengenai efek pemberian formalin dosis bertingkat terhadap 
gambaran histopatologi saluran pencernaan yaitu duodenum, yang diberikan formalin dosis 
bertingkat selama 12 minggu. Duodenum dipilih sebagai organ yang diteliti dengan 
pertimbangan bahwa duodenum mempunyai fungsi pencernaan dan absorbsi awal di usus halus.  
 Penelitian ini bertujuan untuk menilai perbedaan gambaran histopatologis duodenum 
tikus wistar terhadap pemberian formalin peroral dosis bertingkat selama 12 minggu. 
 Hasil penelitian ini akan menjadi bukti akan bahaya formalin dalam makanan dan 
minuman. 
METODE 
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Biologi Fakultas Matematika dan Ilmu 
Pengetahuan Alam (F-MIPA) Universitas Negeri Semarang dengan melakukan adaptasi tikus 
wistar, perlakuan paparan dengan formalin 50, 100, 200 mg/ kgBB/ hari selama 12 minggu dan 
di Laboratorium Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Diponegoro untuk 
pempabacaan preparat histopatologis duodenum. Penelitian ini merupakan studi Eksperimental 
laboratorik  dengan rancangan post test only controlled group design dengan menggunakan tikus 
wistar sebagai hewan coba. 
Perlakuan diberikan setelah dilakukan adaptasi pada 20 ekor tikus wistar di Laboratorium 
Biologi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam (F-MIPA) Universitas Negeri 
Semarang selama seminggu. Kemudian dibagi menjadi empat kelompok, yang masing-masing 
kelompok terdiri dari lima ekor tikus yang ditentukan secara simple random sampling. Setiap 
kelompok diberikan perlakuan pemberian formalin dosis bertingkat secara peroral menggunakan 
sonde selama tiga bulan dengan dosis 0 mg/ kgBB/ hari untuk kelompok kontrol, sedangkan 
kelompok Perlakuan 1 (P1) diberikan dosis 50 mg/ kgBB/ hari, kelompok perlakuan 2 (P2) 
diberikan dosis 100 mg/ kgBB/ hari, dan kelompok perlakuan 3 (P3) dengan dosis 200 mg/ 
kgBB/ hari. 
Tikus diterminasi dengan cara dislokasi leher setelah akhir perlakuan. Kemudian 
dilakukan autopsi dan diambil organ duodenum kemudian dibuat preparat histopatologi dengan 
pewarnaan Hematoksilin_Eosin. 
Tiap preparat dibaca 5 lapangan pandang dengan pembesaran 400x. Sasaran yang dibaca 
adalah perubahan struktur epitel mukosa duodenum tikus wistar yang diamati setiap lapangan 
pandang dengan penilaian menggunakan skor integritas epitel mukosa Barthel Manja.
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Data dari lima kelompok perlakuan dianalisis dengan uji normalitas Saphiro-Wilk, 
diteruskan dengan uji parametric Oneway Anova dan dilanjutkan dengan analisis post hoc. 
 
HASIL 
Hasil pengamatan histopatologis duodenum setelah perlakuan selama 12 minggu pada 
tabel berikut, dengan menampilkan rerata dan standar deviasi hasil skoring total pembacaan 
preparat histopatologi duodenum tikus wistar yang di hitung setiap lapangan pandang pada 
semua kelompok. 
Tabel 1. Nilai rerata dan standar deviasi skor integritas epitel mukosa duodenum 
Kelompok N Rerata Standar Deviasi Minimum Maksimum 
K 5 1,20 0,14 1,0 1,4 
P1 5 2,00 0,50 1,2 2,4 
P2 5 2,60 0,31 2,2 3,0 
P3 5 3,04 0,32 2,6 3,4 
Berdasar tabel 1, rerata skor integritas epitel mukosa duodenum kelompok P3 (3,04) lebih 
tinggi dibanding kelompok lain dan rerata paling rendah terdapat pada kelompok K (1,20). 
Terdapat peningkatan rerata jumlah epitel mukosa duodenum tikus wistar yang mengalami 
perubahan histopatologi dari kelompok kontrol sampai dengan kelompok P3.  
Kemudian dilanjutkan uji normalitas Shapiro-Wilk dan didapatkan distribusi data normal 
(p>0,05), sehingga syarat ujian parametrik terpenuhi kemudian dilanjutkan dengan uji parametrik 
One-Way Anova, diperoleh nilai p<0,05 yang artinya paling tidak ada perubahan histopatologi 
duodenum secara bermakna pada dua kelompok. 
Analisa data diteruskan menggunakan analisis post hoc untuk menilai perbedaan masing-
masing kelompok dan diperoleh hasil sebagai berikut.  
Tabel 2. Hasil uji statistic perbandingan antar kelompok 
Kelompok Perlakuan 1 Perlakuan 2 Perlakuan 3 
Kontrol 0,011* 0,000* 0,000* 
Perlakuan 1 - 0,066 0,001* 
Perlakuan 2  - 0,232 
*Ada perbedaan yang bermakna (p<0,05) 
 Dari analisa post hoc didapatkan hasil bahwa skor nilai derajat perubahan epitel mukosa 
duodenum antar kelompok kontrol dengan seluruh kelompok perlakuan dan antar kelompok 
perlakuan antara kelompok P1 dengan P3 dimana p<0,05, sedangkan pada kelompok P1 dengan 
P2 dan kelompok P2 dengan P3 tidak terdapat perbedaan yang bermakna dimana p>0,05. 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
PEMBAHASAN 
Pada dasarnya semua bahan kimia yang masuk kedalam tubuh akan melalui proses 
absorbsi di gastrointestinal. Salah satu organ gastrointestinal yang mempunyai fungsi absorbsi 
yaitu duodenum
12
. Duodenum penting dalam proses absorbsi zat-zat spesifik dalam tubuh. Bahan 
kimia yang masuk dalam tubuh dapat menimbulkan kerusakan pada epitel mukosa duodenum
13
. 
 Pada penelitian ini didapatkan bahwa pada pemberian formalin peroral terjadi perubahan 
epitel mukosa duodenum pada semua tingkat dosis, yaitu dosis 0,019 -0,025 ml/hari, 0,038 -0,050 
ml/hari, dan 0,075 - 0,100 ml/hari. Formalin bersifat sangat iritatif dan korosif, pada penelitian 
Epitel normal (100x) Erosi Epitel (100x) 
Gambar 1. Epitel mukosa 
duodenum normal 
Gambar 2. Deskuamasi epitel 
mukosa duodenum 
 
Gambar 4. Ulserasi Epitel mukosa 
duodenum 
 
Gambar 3. Erosi Epitel mukosa 
duodenum 
 
terdahulu ditemukan perdarahan pada gastrointestinal akibat formalin.
6
 Pada penelitian ini yang 
dinilai yaitu perubahan epitel mukosa yang terjadi meliputi deskuamasi, erosi dan ulserasi epitel. 
 Kerusakan epitel mukosa duodenum dapat berupa erosi mukosa, yaitu kehilangan 
sebagian ketebalan mukosa dan ulserasi mukosa, yaitu hilangnya seluruh tebal mukosa dan 
sering menembus lapisan yang lebih dalam
14
. Kerusakan juga bisa di karenakan kurangnya 
produksi mukus oleh kelenjar brunner yang terdapat di submukosa duodenum yang berfungsi 
sebagai pelindung mukosa, aktivasi kelenjar brunner dihambat oleh stimulus simpatis yang 
meningkat pada keadaan stress kronik
15
. 
Hasil rerata skor terhadap pengaruh formalin yang diberikan secara subakut terhadap 
histopatologi epitel duodenum menunjukan perbedaan setiap kelompoknya sesuai tingkatan dosis 
yang diberikan. Secara rerata pada kelompok P3 memiliki derajat perubahan yang terberat 
dibandingkan dengan kelompok perlakuan lain. Pada kelompok P2 memiliki derajat perubahan 
lebih berat dari pada kelompok P1 namun lebih ringan daripada kelompok P3. Kelompok P1 
memiliki derajat perubahan paling ringan dibandingkan kelompok perlakuan lain. Hasil uji beda 
antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan menunjukkan perbedaan yang bermakna yaitu 
antara kelompok kontrol yang tidak diberi perlakuan dengan P1 yang diberi dosis 0,019 -0,025 
ml/hari , antara kontrol dengan P2 yang diberi dosis 0,038 -0,050 ml/hari dan antara kontrol 
dengan P3 yang diberi dosis 0,075 - 0,100 ml/hari. 
Peningkatan kerusakan ini menunjukkan bahwa formalin yang digunakan pada dosis 
subletal selama 12 minggu dapat mempengaruhi gambaran histopatologi duodenum 
dibandingkan dengan yang tidak mengkonsumsi formalin sesuai dengan konsep hubungan 
konsentrasi dan efek, yaitu semakin tinggi konsentrasi formalin, semakin tinggi pula efek 
kerusakannya pada epitel mukosa duodenum yang ditimbulkan
16
. 
  
Nilai rerata integritas epitel mukosa duodenum pada kelompok kontrol di peroleh angka 
1,20 dari semua kelompok. Hal ini menunjukan sedikit terjadinya deskuamasi epitel pada 
kelompok kontrol. Hal seperti ini dapat disebabkan banyak faktor, antara lain stress pada tikus 
itu sendiri, pemberian formalin dengan sonde kurang steril, dan lain sebagainya. Pada 
pengamatan histopatologi duodenum dilakukan dengan metode single blinded dan dilakukan 
dibawah bimbingan supervise ahli Patologi Anatomi untuk menghindari bias pengamatan. 
 
SIMPULAN  
Penelitian ini menunjukan adanya kerusakan dengan gambaran perubahan epitel mukosa 
duodenum tikus wistar pada kelompok perlakuan yang diberikan formalin peroral dengan dosis 
0,019 -0,025 ml/hari, 0,38 -0,050 ml/hari, dan 0,075 - 0,100 ml/hari. Pada penelitian ini juga 
didapatkan hasil perhitungan skor integritas epitel mukosa pada kelompok perlakuan 
menunjukan perubahan patologis sesuai dengan tingkatan dosis yang diberikan, dimana semakin 
tinggi dosis maka kerusakan epitel mukosa duodenum akan semakin besar yaitu ulserasi. 
SARAN 
Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang pengaruh pemberian formalin dengan 
dosis dan organ yang berbeda serta waktu yang lebih lama  (kronik). 
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